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内容の要旨及び審査の結果の要旨
Bcl-2遺伝子産物は，種々の刺激により惹起されるアポトーシス細胞死を抑制し，細胞寿命を延長させることが明
らかにされた。さらに，Bcl-2と相同性をもつ関連蛋白，Bcl-XL，Mcl-1は，Bcl-2と同様にアポトーシスを抑制し，
一方，Baxはアポトーシスを促進することが示されてきた。著者は，ヒト末梢血液細胞及び胸腺，口蓋扁桃，脾臓の
リンパ球亜群におけるBcl-2関連蛋白の発現状態とＴ細胞，Ｂ細胞の活性化にともなうBcl-2の関連蛋白の発現状態
の推移をウエスタンプロット法で検討し，下記の成績を得た。
１．末梢血単核細胞におけるBcl-2蛋白の発現はＴ，Ｂ，ＮＫ細胞に強く，単球では弱い。BaxとBcl-XはＢ，ＮＫ細
胞，単球に強く発現するが，Ｔ細胞では弱い。最も短命な末梢血好中球では，Baxのみの発現が特徴的である。
２．ＣＤ３－の未熟胸腺細胞にはBcl-2の発現は弱く，成熟につれBcl-2発現量を増す。一方，Bcl-Xは未熟胸腺細胞
に強く発現し，成熟につれて減弱する，Bcl-2と逆の発現パターンをとり，Bcl-2発現に乏しい胸腺未熟細胞の存
続は，Ｂａx発現の減弱，Bcl-X発現の増強により代償的に調節される可能性が暗示される。
３．膳帯血Ｔ，Ｂ細胞をPHAあるいはSACで数曰間刺激培養すると，活性化につれすべてのBcl-2関連蛋白の発現は
増強する。刺激培養後，ＩＬ－２無添加で培養を続けるとBcl-2蛋白の発現は急速に減少するが，ＩＬ－２添加培養では
Bcl-2発現レベルの低下はみられない。一方，Ｂａx発現量は比較的安定に保たれる。
４．ＥＢウイルス伝染性単核症で箸増し，アポトーシスに陥り易いCD45R○十Ｔ細胞は，アポトーシス抵抗性の正常人
ＣＤ４５ＲＯ+メモリーＴ細胞に比し，Bcl-2蛋白発現に乏しいが，両細胞間のBax発現量に差はない。
５．口蓋扁桃のアポトーシスに陥りやすいCD38+IgD-胚中心Ｂ細胞は，Bcl-2発現に乏しく，Bax，Bcl-Xを強く発
現するが，CD38-IgD+ナイーブＢ細胞やCD38-IgD-メモリーＢ細胞ではBcl-2が強く発現し，Bax，Bcl-Xの発現
に乏しい。
以上，本研究は造血系細胞，ことに，リンパ系細胞におけるBcl-2関連蛋白の発現状態は，細胞の種類，活性化状
態により様々であるが，その相互のバランスが細胞の生死を決定づけ，ことに，Bcl-2蛋白は末梢リンパ系細胞の生
存にきわめて重要な役割をもつことを明らかにし，また，胸腺細胞の成熟段階に応じ，異なったBcl-2関連蛋白が細
胞死を制御する可能性を示唆するなど，免疫担当細胞の分化・成熟・消滅の過程に於ける生と死の選択を，Bcl-2関
連蛋白発現の相互関係を中心に検討し，新たな知見を加えたものと評価された。
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